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O prurido é uma sensação desagradável que provoca o desejo de coçar, sendo um sintoma 
comum e incapacitante. Este pode estar associado a um vasto conjunto de doenças dermatológicas 
e não-dermatológicas e em alguns casos a sua origem permanece desconhecida. Quando o prurido 
assume um carácter crónico, o impacto na qualidade de vida destes doentes é atualmente 
equiparado àquele provocado pela dor crónica. Este reflete-se em possíveis distúrbios de humor, 
níveis elevados de ansiedade e depressão e diminuição significativa da produtividade no trabalho.  
Os mecanismos fisiopatológicos envolvidos no prurido crónico são de enorme 
complexidade e não estão, ainda, completamente esclarecidos. Estudos recentes afirmam que a 
compreensão destes mecanismos será o trigger para o desenvolvimento de terapêuticas 
inovadoras. Historicamente, a histamina tem sido a pedra angular do tratamento antipruriginoso. 
Os bloqueadores dos recetores de histamina – H1 são usados para tratar todos os tipos de prurido, 
desde doenças exclusivamente dermatológicas como a dermatite atópica, a doenças sistémicas 
com expressão ou repercussão cutânea. No entanto, estudos recentes revelaram que a contribuição 
deste mediador na génese do prurido crónico é escassa e daí, por vezes, a sua pouca eficácia. 
Assim, têm sido estudados mecanismos não-histaminérgicos que envolvem proteases, 
neuropeptideos, citocinas e opióides, bem como os seus recetores respetivos.  
A presente dissertação tem como principal objetivo a revisão da evidência existente acerca 
das recomendações terapêuticas do prurido crónico, enfatizando as mais recentes apostas neste 
âmbito, permitindo, subsequentemente, uma atuação mais seletiva, aumentando a sua eficácia e 
melhorando a qualidade de vida dos doentes. 
 
Palavras-chaves 





Pruritus, defined as an unpleasant sensation that causes the urge to scratch, is a common 
and disabling symptom. This may be associated with a wide range of dermatological and non-
dermatological diseases and in some cases their origin remains unknown. When it becomes 
chronic the impact of the quality of life of these patients is currently equated with that caused by 
chronic pain. This is reflected in possible mood disorders, high levels of anxiety and depression, 
and a significant decrease in productivity at work.  
The pathophysiological mechanisms involved in pruritus transmission are extremely 
complex and are not fully understood. Recent studies affirm that the understanding of these 
mechanisms will be the trigger for the development of new therapies. Historically, histamine has 
been the cornerstone of antipruritic treatment. Histamine-H1 receptor blockers are used to treat 
all types of pruritus, from exclusively dermatological diseases such as atopic dermatitis to 
systemic diseases with cutaneous expression or repercussion. However, recent studies have 
revealed the poor contribution of this mediator to the genesis of chronic pruritus and hence 
sometimes its poor efficacy. Thus, non-histaminergic mechanisms involving proteases, 
neuropeptides, cytokines and opioids, as well as their respective receptors, have been studied. 
The main objective of this dissertation is to review the existing evidence about the available 
treatments, emphasizing the latest bets in this field and subsequently allowing a more targeted 
action, increasing the efficacy of the therapy and promoting a significant improvement in patients' 








3. Material e métodos 
Para a realização deste artigo de revisão bibliográfica foi efetuada uma pesquisa de artigos 
na base de dados bibliográfica MEDLINE –PubMed. A pesquisa bibliográfica dos artigos 
científicos foi realizada entre os meses de Novembro de 2016 e Maio de 2017. As palavras-chave 
usadas foram: prurido, prurido crónico, terapêutica tópica, terapêutica sistémica. 
Os artigos foram seleccionados ou excluídos conforme o conteúdo do título e/ou resumo. 
Apenas foram seleccionados artigos publicados em inglês ou português e que foram publicados 
durante o período de 1997-2016. A pesquisa inclui também a procura de artigos nas referências 





O prurido é um dos sintomas mais comuns em Dermatologia.(1) Este é definido como uma 
sensação desagradável que conduz ao desejo intenso de coçar.(2) De acordo com a recomendação 
do International Forum for the Study of Itch (IFSI), o prurido pode ser agudo ou crónico, sendo 
este último de duração igual ou superior a 6 semanas. Quanto à extensão, este pode ser localizado 
ou generalizado.(3)  
O prurido crónico acarreta um impacto profundo na qualidade de vida dos doentes, que se 
manifesta por distúrbios do sono, de atenção, capacidade de concentração, função sexual, 
distúrbios de humor, níveis elevados de ansiedade e depressão, contribuindo para uma diminuição 
significativa da produtividade no trabalho.(4–6)  
A abordagem do prurido crónico é desafiante, especialmente quando não é identificada 
nenhuma etiologia, como acontece em 8-15% dos casos.(7) Um dos princípios fundamentais no 
qual se baseia esta abordagem é de que o tratamento deve ser individualizado de acordo com a 
etiologia. O prurido crónico pode surgir como um sintoma primário numa variedade de doenças 
inflamatórias dermatológicas, mas pode também ser secundário a doenças sistémicas como, por 
exemplo, na Doença Renal Crónica e na Doença Hepatobiliar.(8)  
A fisiopatologia subjacente ao prurido é complexa e permanece em estudo. Por isso, o 
desenvolvimento de tratamentos eficazes para o prurido torna-se particularmente difícil e, 
atualmente, não existe nenhuma terapêutica universalmente aceite para o prurido crónico.(4) 
Devido à elevada taxa de falência terapêutica, os custos diretos/indiretos relacionados com o 
tratamento do prurido crónico são muito elevados.(9) 
No entanto, avanços recentes no estudo da fisiopatologia do prurido culminaram na 
identificação de novos alvos terapêuticos. O objetivo desta dissertação é a revisão da evidência 
existente relativamente ao tratamento disponível, terapêuticas emergentes e, possivelmente, 





A prevalência mundial do prurido na população em geral varia entre 8 e 38%.(10–13) Um 
estudo americano de 2013 por Shive et al. reportou que este sintoma levou 77 milhões de 
americanos ao médico no período de 11 anos, com uma média de 7 milhões de consultas por ano, 
constituindo 1% de todas as consultas médicas nos EUA.(10) De acordo com os resultados de um 
estudo recente realizado na Alemanha que incluia 11.000 trabalhadores alemães num programa 
de rastreio de carcinoma basocelular da pele, 16,7% desta população apresentava prurido 
crónico.(14) Neste estudo, Matterne et al verificaram, também, que 22% da população teve 
prurido crónico, pelo menos uma vez na vida.(15).  
Existe uma associação positiva entre o prurido crónico e a idade.(1,14,16) A literatura 
apresenta inúmeros estudos que documentam que quanto maior é a idade, maior o risco de o 
doente desenvolver prurido crónico.(17,18) Stander et al. demonstraram que a prevalência de 
prurido crónico em indivíduos com idades entre 16-30 anos foi de 2,3% versus 20,3% nos 
indivíduos com 61-70 anos.(14) Mais recentemente, num estudo com 302 indivíduos hispânicos 
com mais de 65 anos, Valdes-Rodriguez et al. reportaram uma prevalência de 25% de prurido 
crónico nesta população.(18) 
As diferenças raciais e étnicas no que diz respeito à prevalência e características clínicas 
do prurido crónico encontram-se bem documentadas na literatura.(19) O prurido é mais comum 
entre negros e asiáticos, sendo que, idosos asiáticos têm uma probabilidade 3 vezes superior de 
desenvolverem prurido comparativamente aos caucasianos ou negros.(20) 
Apesar de diferenças de género terem sido pouco estudadas, foi reportado uma frequência 
aumentada de prurido nas mulheres.(1,21) 
A frequência do prurido varia conforme a doença subjacente: o prurido está presente em 
todos os doentes com dermatite atópica e urticária (22) e em cerca de 80% dos doentes com 
psoríase.(23,24) Doenças sistémicas como a cirrose biliar primária e a doença renal crónica estão 
associadas ao prurido em 80-100% e 40-70% dos casos, respetivamente.(25) Em doentes com 
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O mecanismo fisiopatológico subjacente ao prurido ainda não está completamente 
esclarecido.(26) A patogénese do prurido é complexa. A pele é constituída por uma camada mais 
externa designada epiderme, uma junção dermo-epidérmica, a derme, a hipoderme e o tecido 
celular subcutâneo. A epiderme contém queratinócitos, células de Langerhans, melanócitos e 
células de Merkel. A derme integra uma matriz fibrosa e células como mastócitos, fibroblastos, 
macrófagos e células dendríticas. Podem também estar aqui presentes células inflamatórias como 
linfócitos T, eosinófilos e basófilos.(27) Na derme, uma rede complexa de fibras nervosas entra 
na epiderme, culminando em terminações nervosas livres. 
Durante algum tempo acreditava-se que o prurido seria transmitido por fibras nervosas 
comuns à dor, não existindo fibras nervosas específicas de transmissão do mesmo. Acreditava-
se, também, que o prurido seria uma forma de menor intensidade da dor ou que, qualquer que 
fosse a etiologia do prurido, este seria resultado da libertação periférica de histamina, segregada 
por mastócitos, nas fibras nervosas aferentes.(27) Atualmente, após investigação neste âmbito, 
estes factos foram clarificados. Apesar do prurido e a dor apresentarem mecanismos 
sobreponíveis, estudos recentes mostraram evidência de que a patogénese destes sintomas difere 
em determinados pontos.(28) Na pele, as fibras C não mielinizadas são responsáveis pela 
transmisssão da sensação de prurido, sendo que 5% das fibras C estão destinadas a esta 
função.(29) Destas, 10% são fibras C dependentes de histamina e 90% são independentes de 
histamina.(30) Estes factos têm uma importante aplicação terapêutica, tendo, atualmente, 
revolucionado o paradigma de que a primeira linha do tratamento do prurido são os 
antihistamínicos. De facto, o prurido induzido apenas pela histamina é raro. Isto reflete-se no 
poderoso efeito antipruriginoso dos anti-histamínicos em doenças dependentes de histamina, 
como a urticária, e o seu efeito limitado noutras condições associadas ao prurido.(26) 
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6.1 Fibras nervosas dependentes de histamina 
De todos os mediadores envolvidos, a histamina é o mediador mais conhecido e o mais 
estudado nas últimas décadas. Esta está presente em grandes quantidades nos grânulos dos 
mastócitos e, após ativação celular, é imediatamente libertada na circulação, atuando ao nível dos 
recetores H1 das fibras nervosas.(26) Para além destes, também os recetores H3 e H4 estão 
envolvidos na modulação do prurido. Em modelos animais, enquanto a ativação do recetor H3 
diminuiu o prurido, os antagonistas do mesmo recetor agravaram os sintomas.(31)  O recetor H4 
possui uma maior afinidade para a histamina comparativamente ao recetor H1 e, por isso, 
antagonistas do recetor H4 mostraram resultados promissores em modelos experimentais de asma 
e prurido, sendo um alvo de terapêutica futura.(32–35) Os recetores de histamina H2 apresentam 
pouca ou nenhuma relevância na transmissão do prurido. 
 
6.2 Fibras nervosas independentes de histamina 
O mecanismo de ativação destas fibras é complexo e ainda não está totalmente 
esclarecido.(27) Na última década foram descritas inúmeras substâncias prurigénicas não-
histaminérgicas e inúmeros recetores envolvidos na transmissão do prurido. De entre as 
substâncias prurigénicas descritas, encontram-se: 
• Triptase, uma protease que ativa o recetor da protease ativada-2 (PAR-2). Ambos se 
encontram notoriamente aumentados na dermatite atópica;(36) 
• Tromboxano A2, marcadamente aumentado na Policitemia Vera;(37) 
• Factor de necrose tumoral alfa (TNF-α);(27) 
• Leucotrieno B4, mediador lipídico derivado do ácido araquidónico altamente pruriginoso;  
• Substância P, um importante neurotransmissor produzido por mastócitos;(27) 
• Interleucina-31 que ativa os recetores da Il-31. Para além de ser produzida pelos 
mastócitos, é também produzida por queratinócitos e linfócitos Th-2;(38,39) 
• Interleucina-2, uma interleucina indutora do prurido. Esta é inibida pelos inibidores da 
calcineurina, fármacos utilizados no tratamento do prurido, como irá ser abordado posteriormente. 
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• Interleucina-4/13 e Interleucina-23, cujos antagonistas constituem alvos promissores de 
terapêuticas emergentes. 
• Endotelina-1, uma substância pruriginosa potente. Esta estimula os recetores da 
endotelina, ET-A (40,41); 
• Fator de crescimento nervoso (FCN), uma neurotrofina que, dentro das suas múltiplas 
funções, contribui para a hiperplasia das fibras nervosas, levando à sua hipersensibilidade com 
prurido.(42,43) 
 
6.3 Recetores das terminações nervosas aferentes 
De entre os recetores das terminações nervosas aferentes descritos na literatura, destacam-
se:  
• O recetor vanilóide do tipo 1, TRPV-1, importante para a transmissão do prurido. Este 
recetor é estimulado pela temperatura >42ºC, pH ácido (<5.9), pelo leucotrieno B4 e pela 
capsaicina.(44) Este recetor é estimulado pela ativação do recetor PAR-2. Com a ativação 
repetitiva a longo prazo, o TRPV-1 dessensibiliza, sendo este o efeito terapêutico subjacente à 
aplicação terapêutica da capsaicina, como irá ser abordado posteriormente;(45) 
• A par deste recetor encontra-se o recetor PAR-2, ativado por múltiplas proteases, 
incluindo a triptase dos mastócitos.(27) A ativação deste recetor promove a sensibilização do 
recetor TRPV-1 e estimula a libertação de substância P e do peptido relacionado com o gene da 
calcitonina, levando, assim, a um mecanismo de feedback positivo com consequente estimulação 
da desgranulação mastocitária;(46) 
• Também o recetor transitório potencial do canal de catiões 8 da subfamília M, TRPM8,  
é capaz de modular a transmissão do prurido. A sua ativação suprime o prurido (45), sendo que é 
através deste recetor que o mentol atua.(47) 
• A ativação do recetor da serotonina (5-HT2) estimula o prurido (48); A utilização de 
fármacos antidepressivos inibidores da recaptação da serotonina condiciona uma melhoria do 
prurido em determinadas condições. 
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• Os recetores dos canabinóides CB1 e CB2 estão presentes tanto nos mastócitos como nos 
queratinócitos (27), e a sua ativação promove a supressão do prurido.(28) A aplicação tópica de 
canabinóides constitui, atualmente, um importante alvo terapêutico. 
• O recetor N-metil-D-aspartato, um recetor do glutamato que, quando estimulado, leva a 
hiperexcitabilidade neuronal e sensibilização central. 
• Por fim, e não menos importante, o efeito pruriginoso dos opióides é dependente do 
recetor opióide na fibra nervosa ao qual estes se ligam. Enquanto a ativação de recetores opióides 
μ causa prurido, a ativação de recetores opióides ĸ pode levar à sua inibição.(49,50) Fármacos 
antagonistas e agonistas destes recetores, respetivamente, fazem parte do arsenal terapêutico 
disponível no tratamento do prurido crónico. 
 
6.4 Transmissão central do sinal pruriginoso 
Tanto os estímulos histaminérgicos como os não histaminérgicos terminam no corno 
posterior da medula óssea e ascendem, através do trato espinotalâmico contralateral, até múltiplas 
áreas do cérebro que se sobrepõem a áreas ativadas pela dor.(51–53)  
 
7. Classificação 
O prurido crónico pode estar associado a um vasto leque de doenças dermatológicas e não-
dermatológicas. No entanto, em 8-15% dos casos, a sua origem permanece desconhecida (7). 
Assim, identificar uma etiologia definitiva é muitas vezes um desafio clínico. Antes de recorrer a 
meios complementares de diagnóstico, a colheita de uma história clínica detalhada e exaustiva e 
a realização de um exame físico completo são os passos mais importantes e, possivelmente, os 
melhores orientadores do diagnóstico. Identificar alterações recentes na pele ajuda a orientar o 
diagnóstico de possíveis doenças subjacentes. Lesões primárias e secundárias devem ser 
diferenciadas: lesões primárias devem-se à doença que causa o prurido per se; lesões secundárias 
são lesões induzidas pela manipulação da pele (esfregar, arranhar) (3). 
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As recomendações mais recentes estabelecem que o prurido pode ser classificado segundo 
a conjugação de critérios clínicos ou etiológicos (54).  
De acordo com a observação clínica o prurido crónico pode ser classificado em um de três 
grupos: 
Grupo I - Prurido sobre pele lesada, ou seja, prurido que surge sobre lesão cutânea (54); 
Estas incluem doenças inflamatórias, infecciosas ou autoimunes com repercussão dermatológica, 
genodermatoses, reações a fármacos, dermatoses da gravidez e linfomas da pele. 
Grupo II - Prurido sobre pele normal. Incluem-se neste grupo os doentes que têm prurido 
e não têm lesões cutâneas primárias; A causa do prurido pode ser sistémica (doenças metabólicas 
ou endócrinas, infeções, doenças hematológicas e linfoproliferativas, neoplasias sólidas ou 
induzida por fármacos) ou de origem neurológica ou psicossomática/psiquiátrica;  
Grupo III – Prurido sobre lesões secundárias. Nestes casos, o prurido mantém-se ao longo 
de vários meses e o doente não se recorda de ter tido uma lesão cutânea primária, apresentando 
apenas lesões decorrentes do acto crónico de coçar, por exemplo, escoriações lineares, crostas ou 
liquenificação. Estas lesões podem resolver deixando zonas hiper ou hipopigmentadas e cicatrizes 
atróficas na pele. Podem co-existir várias lesões em diferentes estadios e dimensões em doentes 
com prurido crónico (54). 
Um aspeto importante a ter em conta é que a presença de lesões cutâneas não exclui a 
possibilidade de uma causa sistémica subjacente, enquanto a sua ausência não significa 
automaticamente que se trata de uma doença sistémica. Um exame meticuloso da pele do doente 
é, portanto, imperativo na avaliação destes doentes. 
De acordo com a etiologia pode ser classificado em seis categorias (54): 
I - Dermatológico, se surge sobre lesões cutâneas primárias como na Psoríase, Dermatite 
Atópica, pele seca, escabiose, urticária  
II - Sistémico, associado a doenças de órgão como o fígado (p.e. Cirrose Biliar Primária), 
rim (p.e. DRC), sangue (p.e. Linfoma de Hodgkin), doenças metabólicas ou secundário a 
fármacos,  
III - Neurológico, associado a alterações do sistema nervoso central ou periférico,  
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IV - Somatoforme, associado a doença psicossomática.  
V - Misto (quando tem mais que uma causa) 
VI - Outros (se não se encontrar uma causa, é designado de prurido de origem 
indeterminada). 
 
8. Terapêutica  
8.1 Princípios Gerais 
Um dos principais objetivos do tratamento do prurido crónico é tratar a sua origem (2). No 
entanto, isto nem sempre é possível. Mesmo que a etiologia seja determinada, frequentemente o 
prurido permanece intratável, como ocorre nos casos de prurido devido a neoplasia maligna como, 
por exemplo, no hepatocarcinoma ou em insuficiências crónicas orgão-específico, como a  
colangite esclerosante primária ou insuficiência renal crónica (55).  
Uma história clínica detalhada e exaustiva seguida de um exame físico completo são de 
extrema importância na possível identificação de uma causa subjacente e, por conseguinte, uma 
terapêutica mais dirigida poderá ser instituída. É importante estabelecer um regime terapêutico 
individualizado, de acordo com a idade do doente, existência de doenças pré-existentes, 
medicação habitual e a qualidade e intensidade do prurido. 
No tratamento do prurido crónico, seja qual for a causa, devem ser implementadas medidas 
gerais (Tabela 1). Para além destas, dispomos adicionalmente de terapêutica tópica e sistémica. 
Muitos doentes necessitam de combinação das duas. A fototerapia e a terapia psicossomática, 
assim como as alterações comportamentais, são também estratégias importantes para o sucesso 
do tratamento do prurido crónico. Para além disso, terapêuticas coadjuvantes das lesões 
secundárias da pele causadas pelo ato repetitivo de coçar são frequentemente necessárias. 
Sendo o tratamento do prurido crónico um processo que se prolonga por longos períodos, 
aliado à possível incerteza sobre a sua origem, o stress psicológico e frustração ocorrem 
frequentemente. Por isso, o tratamento deve ser discutido com o doente, estabelecendo-se 




Tabela 1. Medidas gerais no tratamento do prurido crónico. 
Adaptado de : Ständer S, Weisshaar E, Mettang T, Szepietowski JC, Carstens E, Ikoma A, et al. Clinical classification of itch: A position paper of the 
International Forum for the Study of Itch. Acta Derm Venereol 2007; 87:291-4. 
 
Dentro das medidas gerais, uma terapêutica de base (por exemplo, emolientes) deve ser 
instituída. Esta deve ser escolhida de acordo com a condição da pele do doente e a potencial 
doença subjacente. Geralmente, quanto mais seca for a pele, maior deve ser o conteúdo lípidico 
do veículo da terapêutica de base. Nos doentes com prurido crónico, cremes lipofílicos com 
elevadas quantidades de água e glicerina são recomendados. É também recomendado o uso de 
agentes tópicos que contenham ureia, glicerina ou cloreto de sódio, sendo estes agentes benéficos 
em qualquer terapêutica de base. A ureia é uma substância utilizada em Dermatologia há décadas. 
A ureia endógena tem um papel importante no que concerne à hidratação da pele, atuando como 
um fator hidratante natural, sendo que, na pele seca, a adição de ureia exógena pode aumentar a 
sua hidratação. Esta é recomendada em concentrações entre 5-10%. A glicerina pode ser usada 
nas mesmas concentrações que a ureia, no entanto, o seu potencial hidratante é menor que o da 
ureia. O cloreto de sódio é também capaz de aumentar a hidratação da pele. Ureia e cloreto de 
sódio podem ser combinados na terapêutica de base, especialmente para impedir o efeito irritativo 
da ureia em concentrações elevadas. Apesar destes agentes não reduzirem ou suprimirem o 
Evitar • Factores que agravem a xerose cutânea: clima seco e 
aquecido, compressas com alcoól, aplicação de gelo, banhos 
prolongados 
• Contacto com substância irritantes e/ou roupa de lã 
• Compressas com chá de camomila ou outros 
• Alimentos picantes ou muito quentes e bebidas alcoólicas 
• Comportamentos de ansiedade, stress, coçar 
• Doentes atópicos devem evitar aeroalergenos (pó e ácaros) 
Usar • Sabonete com pH baixo (4,5-6,0) / óleos dispersíveis 
• Banho com água morna, máximo 20 minutos 
• Roupa de algodão 
• Emolientes após o banho e reaplicar se necessário 
Educar • Técnicas de relaxamento 
• Secar a pele sem esfregar 
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prurido diretamente, têm um papel importante no que diz respeito à manutenção da função de 
barreira cutânea, impedindo também o ciclo vicioso ‘prurido-coçar’.  
Emolientes e cremes barreira apresentam um papel importante no tratamento 
antiprurignoso, frequentemente reduzindo o prurido pela melhoria na função de barreira cutânea. 
(4) A perda de água transepidérmica (TEWL) reflete esta função, tendo sido associada à 
intensidade do prurido em doentes com dermatite atópica.(56) Esta observação pode ser explicada 
pela função comprometida da barreira epidérmica, facilitando a entrada de agentes irritantes e, 
por conseguinte, agentes causadores de prurido.(4) 
Um emoliente deve ser recomendado a todos os doentes com prurido. Este deve ser usado 
imediatamente após o banho e quantas vezes for necessário.(57) A administração de um emoliente 
raramente pode condicionar efeitos secundários, exceto se na sua composiçãp existirem potenciais 
alergéneos. (55) Estes são mais eficazes quando associados a modificações no estilo de vida, 
como a evicção do uso excessivo de sabonetes.(4)  
 
8.2 Terapêutica Tópica 
A terapêutica tópica apresenta um papel importante no tratamento do prurido. Esta pode 
ser recomendada não só para o tratamento do prurido localizado, como também para o tratamento 
do prurido generalizado, de acordo com as seguintes recomendações: quando as medidas gerais 
não são eficazes; ou a terapêutica sistémica está contraindicada; ou em associação à terapêutica 
sistémica.(4)  A terapêutica tópica pode ser a primeira linha do tratamento do prurido crónico em 
associação com as medidas gerais descritas anteriormente.(4) 
 
8.2.1 Corticóides Tópicos 
Apesar dos corticóides não terem um efeito direto no tratamento do prurido, estes 
mostraram ser eficazes na redução do mesmo através do seu potencial anti-inflamatório.(8) Os 
corticóides tópicos estão recomendados apenas se existir uma dermatose de causa inflamatória, 
como é o caso da dermatite atópica e a psoríase (3). Mostrou-se que a hidrocortisona 1% diminuiu 
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significativamente o prurido induzido experimentalmente, quando comparada com o placebo 
(58).  
Apesar de classes superiores de corticóides serem mais eficazes, há também um maior risco 
de efeitos adversos locais e sistémicos associado (p.e atrofia da pele, telangiectasias e supressões 
do eixo hipotálamo-hipófise)(4). Pelos seus efeitos secundários, estes devem ser usados com 
precaução, sendo recomendado que sejam usados por períodos curtos (8).  
Os corticóides tópicos podem ser potenciados pela aplicação de compressas húmidas que 
aumentam a rapidez de recuperação da barreira cutânea, condicionando uma melhoria da 
inflamação e do prurido.(59,60) A escolha do veículo é tão importante como a substância ativa e 
condiciona a eficácia do tratamento, por influenciar a absorção e a duração de acção.(61) A 
pomada contém um excipiente gordo (62), o que proporciona uma maior hidratação e oclusão que 
outras preparações, conduzindo a um aumento da absorção do corticóide. Comparando 
formulações com a mesma substância ativa, os cremes geralmente são menos potentes que as 
pomadas.(63)  
Nalguns casos, o efeito anti-inflamatório dos corticóides é benéfico, no entanto, 
insuficiente para abolir por completo o prurido.(64) 
 
8.2.2 Anestésicos Locais 
Anestésicos locais como a pramoxina, a lidocaína, a benzocaína ou a associação de 
prilocaína e lidocaína são frequentemente usados e eficazes no tratamento do prurido crónico, 
apesar do seu efeito de curta duração.(3)  
A pramoxina demonstrou reduzir a duração e a magnitude do prurido induzido pela 
histamina.(65) Num estudo randomizado, duplamente cego, a eficácia da pramoxina foi superior 
ao grupo controlo (61% vs 12%) no tratamento do prurido em doentes com doença renal crónica 
com necessidade de diálise.(66) Formulações tópicas de lidocaína e pramoxina têm sido usadas 
com sucesso no tratamento da notalgia parestésica.(67)  
Um estudo observacional prospetivo demonstrou que a aplicação tópica de um creme 
composto por 2,5% lidocaína e 2,5% prilocaína, 2 vezes em apenas 1 dia, reduziu 
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significativamente o número de episódios de prurido em doentes com reepitelização cutânea 
recente após queimadura.(69) 
O polidocanol (creme 2-10%) é um surfactante não iónico com efeito anestésico local e 
emoliente.(4) Estudos demonstram que a combinação de ureia 5% e polidocanol 3% reduziu 
significativamente o prurido em doentes com dermatite atópica, dermatite de contacto e 
psoríase.(68)  
Os anestésicos locais são fáceis de usar e têm efeitos secundários mínimos, sendo os mais 
frequentes a hipopigmentação no local de aplicação e a dermatite de contacto alérgica.(57,70) 
Estes podem ser usados múltiplas vezes por dia, especialmente dirigidos à àrea de prurido 
localizado, e, por serem minimamente absorvidos, os efeitos secundários sistémicos são 
extremamente raros.(70) 
Apesar de múltiplos estudos terem confirmado o potencial terapêutico dos anestésicos 
locais no tratamento do prurido crónico, são necessários estudos adicionais para clarificar a dose 
ótima de anestésico necessária para que o efeito antipruriginoso máximo seja alcançado.(70)  
Assim, os anestésicos locais devem ser considerados uma opção viável no tratamento do 
prurido crónico refratário à terapêutica convencional.(70) 
 
8.2.3 Capsaisina 
A capsaisina ativa o recetor vanilóide TRPV1, expresso nos queratinócitos e nas fibras 
nervosas sensitivas da pele, levando à libertação de neuropeptideos como a substância P.(71) O 
TRPV1 foi implicado na patogénese do prurido e é através deste que a capsaisina exerce o seu 
efeito antipruriginoso. A aplicação cutânea da capsaisina ativa as fibras C por estimulação do 
recetor TRPV1, levando à sua desensibilização e consequente diminuição do prurido.(72)  
Os efeitos benéficos da capsaisina foram descritos em formas crónicas, localizadas, 
particularmente no prurido de origem neuropática, como a notalgia parestésica, o prurido 
braquiradial e a nevralgia pós-herpética.(73) A capsaisina mostrou também ser eficaz no prurigo 




Quanto maior a dose inicial de capsaisina e mais frequentes as aplicações, mais 
rapidamente ocorre a dessensibilização das terminações nervosas, potenciando a sua eficácia.(3) 
A formulação utilizada é a de 25mg/g, inicialmente 6 vezes por dia, diminuindo após a 
dessensibilização para 3 vezes por dia.(2) A aplicação inicial causa um sensação de queimadura 
intensa no local de aplicação o que poderá condicionar uma má adesão e cessação precoce do 
tratamento, mas não obrigando à sua suspensão.(71) No entanto, este efeito secundário 
frequentemente resolve após a sua utilização repetida ou pela adição de um anestésico local.(4) 
A capsaisina não deve ser aplicada na face e deve ser evitado o contacto com os olhos. Se inalada, 
pode provocar tosse.(72) 
 
8.2.4 Agonistas dos recetores canabinóides 
Recentemente demonstrou-se que os recetores de canabinóides CB1 e CB2 são expressos 
nas fibras nervosas sensitivas da pele, nos mastócitos e queratinócitos.(78,79) Posteriormente, 
observou-se que a administração endovenosa de um agonista do recetor canabinóide atenuava o 
prurido induzido por histamina no Homem.(4)  
A palmitoil-etanolamina é um agonista do recetor CB2 com propriedades analgésicas e 
antipruriginosas. Estudos clínicos evidenciaram que a sua aplicação tópica em creme tem um 
efeito benéfico nos casos de dermatite atópica, líquen simples, prurigo nodular e prurido 
relacionado com a doença renal crónica.(3,43,80,81)  
Os  agonistas dos recetores canabinóides revelaram resultados promissores no que concerne 
ao seu potencial terapêutico, no entanto, dada a falta de estudos controlados e randomizados, é 
necessária mais investigação sobre o seu papel.(8)  
 
8.2.5 Inibidores Tópicos da Calcineurina 
O tacrolimus e o pimecrolimus inibem a proliferação de células T e a libertação de citocinas 
inflamatórias, através da inibição da IL-2.(8) O mecanismo de ação destes agentes permanece 
pouco esclarecido, no entanto, é possível que o seu efeito anti-inflamatório medeie o seu efeito 
antipruriginoso.(4) Evidências recentes mostram algum papel do recetor vanilóide TRPV1 na 
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redução do prurido pelos inibidores tópicos da calcineurina, pela sua estimulação repetitiva 
(induzindo, incialmente, uma sensação de prurido transitório e consequente 
dessensibilização).(3,82–85) 
Os inibidores tópicos da calcineurina mostraram reduzir o prurido na dermatite atópica, 
onde são particularmente eficazes, no prurigo nodular, líquen escleroso e doença do enxerto 
versus hospedeiro.(4) Estes agentes mostraram também ser eficazes no prurido anogenital.(86) 
Quando comparada com a formulação creme do pimecrolimus, a formulação pomada do 
tacrolimus apresentou melhores resultados no tratamento da dermatite atópica.(2,3,87) Quando 
usados em formulações tópicas, os inibidores da calcineurina não atingem níveis significativos na 
circulação sistémica e, por isso, não parecem causar imunosupressão.(88) Os efeitos secundários 
mais comummente descritos são a sensação de queimadura e picada no ínicio do tratamento.(4)  
Assim, o tacrolimus e pimecrolimus são eficazes e estão indicados no tratamento de formas 
localizadas de prurido crónico.(3) 
 
8.2.6 Mentol 
O mentol (creme 1%, 5%, 10%) liga-se ao recetor TRPM8, pertencente à mesma família 
do recetor de capsaisina TRPV1 (89,90), gerando uma sensação de arrefecimento e promovendo 
a reparação da função de barreira da pele.(8) Acredita-se que a sensação de arrefecimento causada 
pela ativação do TRPM8 tenha um papel importante no alívio da sensação do prurido 
experienciada por estes pacientes.(8)  
O principal efeito adverso do mentol é a dermatite de contato irritativa (2,3), ocorrendo 
mais frequentemente em concentrações mais elevadas.(4,55) São recomendadas aplicações de 
curta duração em combinação com outras terapêuticas tópicas ou sistémicas.(3) 
Note-se que, pacientes que reportam uma redução do prurido com a sensação de 





A doxepina, um antidepressivo tricíclico, é um potente antagonista H1 e H2. Na sua 
formulação tópica (creme 5%) mostrou reduzir significativamente o prurido em doentes com 
dermatite atópica, líquen simples, dermatite de contacto e eczema numular.(92,93)  
A sonolência causada pela sua absorção sistémica limita o seu uso, especialmente em 
crianças.(2,93) Outros efeitos secundários comuns são a dermatite de contacto alérgica, 
principalmente quando o tratamento excede os 8 dias.(3)  
 
8.2.8 Opióides tópicos 
A naltrexona é um agonista dos recetores opióides µ e na sua formulação tópica (creme 
1%), quando aplicada durante duas semanas, reduziu a sensação de prurido em 29,4% dos doentes 
com dermatite atópica, em comparação com o placebo.(94) Neste estudo, a formulação contendo 
naltrexona demorou 46 minutos a reduzir os sintomas de prurido, enquanto o placebo, 74 minutos. 
O nalmefeno, um antagonista do recetor opióide-µ de longa duração, quando aplicado 
topicamente, não demonstrou eficácia no tratamento do prurido associado à dermatite atópica.(95)  
Assim, mais estudos são necessários para demonstrar a verdadeira eficácia destes agentes 




8.3 Terapêutica Sistémica 
8.3.1 Anti-Histamínicos 
Os antihistamínicos são os fármacos sistémicos antipruriginosos mais usados em 
Dermatologia.(3) No entanto, à excepção da urticária, os antihistamínicos têm um reduzido efeito 
no tratamento do prurido crónico.(4) A maior parte dos antihistamínicos atuam no recetor H1.(3) 
Os antihistamínicos-H1 de 1ª geração, devido ao seu efeito sedativo, são úteis no 
tratamento do prurido noturno.(53) São exemplos a difenidramina, a hidroxizina, a clemastina, 
cinarizina o dimetindeno e a prometazina.(3) Estes ligam-se não só aos recetores H1, como, 
também, a recetores muscarínicos, α-adrenérgicos, recetores de dopamina ou serotonina, tendo, 
assim, um efeito central.(3) A hidroxizina é o antihistamínico de 1ª geração mais frequentemente 
usado, tendo atividade sedativa, ansiolítica e antipruriginosa na dose 75-100mg/dia em 
adultos.(96) Devido aos seus efeitos adversos e ao seu potencial sedativo, o seu uso é atualmente 
limitado.  
Os antihistamínicos-H1 de 2ª geração, mais seletivos para o recetor H1, são recomendados 
como terapêutica de 1ª linha em adultos com urticária crónica espontânea.(97,98) São exemplos: 
a cetirizina, a desloratadina, a ebastina, a fenoxifenadina, a levocetirizina, a lorataina, a rupatadina 
e a bilastina.(3) Os efeitos adversos destes fármacos são mais reduzidos e o seu efeito sedativo é, 
também, menor. Estes possuem uma duração de ação superior aos antihistamínicos de 1ª 
geração.(3) Em doenças associadas a uma desgranulação dos mastócitos aumentada, como é o 
caso da urticária e da mastocitose, os antihistamínicos não sedativos são particularmente 
úteis.(99) No entanto, a dose necessária para aliviar o prurido, na urticária crónica espontânea, 
frequentemente tem de ser aumentada até 4 vezes a dose basal(3), inibindo não só os rectores H1 
como também, possivelmente, a desgranulação mastocitária.(26)  
Na dermatite atópica, os antihistamínicos-H1 são frequentemente usados no tratamento do 
prurido, no entanto, apenas os antihistamínicos com potencial sedativo mostraram ter algum 
benefício, maioritariamente por melhorarem o sono.(100) Uma terapêutica combinada, como 
 20 
 
antihistamínicos associados a corticóides tópicos, pode melhorar o efeito antipruriginoso destes 
agentes.(64)  
Um estudo recente mostrou que os antihistamínicos não sedativos são mais vantajosos em 
relação aos antihistamínicos sedativos no alívio das consequências negativas do prurido 
(produtividade laboral, atividades da vida diária) em doenças como o prurigo nodular e a 
urticária.(101) 
Assim, os antihistamínicos de 2ª geração devem ser recomendados para o tratamento do 
prurido crónico, estando os antihistamínicos de 1ª geração reservados para o tratamento do 
prurido noturno.  
Os principais efeitos secundários dos antihistamínicos sistémicos são a sedação, cefaleias, 
hipotensão e arritmias, sobretudo em doentes idosos.(102) 
Apesar de terem sido identificados na pele do Homem, os recetores H2 apresentam um 
papel de menor importância na fisiopatologia do prurido, e, antagonistas dos recetores H2 
isoladamente, não apresentam qualquer efeito antipruriginoso. A combinação de antihistamínicos 
H2 e H1 tem sido investigada mas os resultados são conflituosos.(100,103)  
 
8.3.2 Corticóides 
Os corticóides têm sido usados no tratamento do prurido associado a doenças inflamatórias. 
O seu efeito é indireto, ocorrendo secundariamente à redução da inflamação.(8) Os corticóides 
orais devem ser usados cautelosamente, dado os seus efeitos secundários.(3) Estes não devem ser 
recomendados como terapêutica de longa duração, podendo ser prescritos em casos de prurido 
severo, não excedendo o período de 2 semanas.(104) O corticóide mais frequentemente prescrito 
é a prednisolona oral (0,5 a 2 mg/kg/dia). É importante realçar que a dose depende da severidade 
do prurido. Antes da descontinuação da terapêutica sistémica, esta pode ser substituída para 
terapêutica tópica.(3)  
Os princiapis efeitos secundários dos corticóides são: risco aumentado de infeções, 
hemorragia digestiva, atraso na cicatrização, síndrome de Cushing, hiperglicemia, entre outros. 
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Os corticóides devem ser usados com precaução em crianças, idosos e em doenças metabólicas 
relevantes como a diabetes.(3) 
 
8.3.3 Agonistas e Antagonistas dos recetores opióides 
Um desequilíbrio do sistema opióide endógeno foi recentemente implicado na 
fisiopatologia do prurido.(4) Acredita-se que os recetores opióides-µ e os recetores opióides-ĸ 
possuam propriedades pró-pruriginosas inversas: enquanto os agonistas dos recetores µ induzem 
o prurido, os agonistas dos recetores ĸ inibem-no.(49,50,105) Este facto levou a que o sistema 
ópioide fosse alvo de investigação e novos fármacos antipruriginosos que atuam neste sistema 
fossem desenvolvidos.  
Vários estudos mostraram o efeito antipruriginoso dos antagonistas dos recetores opióides-
µ, como é o caso da Naltrexona e do Nalmefeno.(4)  
 
Naltrexona 
A naltrexona é o único antagonista do recetor opióide oral com um bloqueio seletivo do 
recetor-µ disponível na Europa.(96) Foi reportado um alívio do prurido com a naltrexona em 
doentes com prurido devido a colestase, doença renal terminal, prurido aquagénico, queimaduras 
e na dermatite atópica.(106–109) O uso deste fármaco na prática clínica tem sido limitado pelos 
seus efeitos laterais nos primeiros dias de tratamento e pelo seu custo.(4) 
 
Nalmefeno 
Estudos duplamente cegos, controlados por placebo, mostraram também uma redução do 
prurido no tratamento com nalmefeno em doentes com colestase, dermatite atópica e 
urticária.(110,111)  
 
Os antagonistas dos recetores opióides µ devem ser iniciados em doses baixas (10mg/dia 
para o nalmefeno e 25mg/dia para a naltrexona) e devem ser efetuadas titulações séricas a cada 3 
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a 7 dias para minimizar os seus efeitos adversos.(55) Estes incluem hepatotoxicidade, mialgias, 
náuseas, vómitos, insónias, zumbidos e astenia.(53,112)  
Contrariamente aos recetores opióides-µ indutores do prurido, os recetores opióides ĸ estão 
envolvidos na inibição desta sensação. Deste modo, os fármacos disponíveis com este efeito são: 
 
Nalfurafina  
A nalfurafina é um agonista seletivo dos rectores opióides-ĸ que mostrou reduzir 
significativamente o prurido em doentes com doença renal crónica terminal em hemodiálise.(113) 
Resultados recentes de um estudo duplamente-cego, controlado por placebo, envolvendo 377 
doentes com prurido devido a doença renal crónica mostrou que a nalfurafina reduziu de forma 
eficaz o prurido nestes doentes.(114) O seu efeito antipruriginoso começou 7 dias depois do ínicio 
da terapêutica.(115)  
Não apresenta efeitos adversos relevantes, podendo causar insónia, sonolência, vertigem e 
cefaleias.(96) Após a suspensão do fármaco, não foram descritas reações de abstinência.(116) A 
nalfurafina apenas é comercializada no Japão.(3,53) 
 
Butorfanol 
O butorfanol, um agonista ĸ e um antagonista parcial µ, quando administrado por via nasal, 
também demonstrou ter um efeito antipruriginoso.(8) Na dose de 1mg/dia via nasal, o butorfanol 
mostrou ser eficaz no tratamento do prurido intratável associado a doenças inflamatórias da pele 
ou doenças sistémicas.(117)  
 
8.3.4 Gabapentina e Pregabalina 
A gabapentina e a pregabalina são anticonvulsivantes, atuando como análogos estruturais 
do neurotransmissor inibitório ácido gama-aminobutírico, GABA.(3) O mecanismo de ação 
destes agentes não está completamente esclarecido (3), no entanto, pensa-se que estes inibem uma 
subunidade dos canais de cálcio na raiz dorsal dos gânglios e no corno posterior da medula, 
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aumentando, assim, o limiar excitatório para o estímulo pruriginoso, inibindo a despolarização 
nervosa. (118)  
A gabapentina é frequentemente usada no tratamento do prurido braquiradial, no prurido 
associado a linfoma cutâneo, no prurido relacionado com queimaduras em crianças e no prurido 
associado à doença renal crónica.(119–124) Esta não apresentou qualquer efeito antipruriginoso 
no prurido da colestase.(123,125,126) O início de ação é entre 10-14 dias e a dose recomendada 
é de 400-600 mg oral 3x/dia. 
A pregabalina é um fármaco semelhante à gabapentina mas mais recente.(3) Foi sugerido 
o seu uso para o tratamento do prurido aquagénico e foi reportado uma melhoria no tratamento 
do prurido induzido pelo cetuximab.(127,128) Um estudo recente demonstrou um efeito 
significativo da pregabalina em doentes com doença renal crónica em hemodiálise, no período de 
1 mês.(129) O início de ação é mais rápido do que o da gabapentina (5-7 dias) e a dose 
recomendada é de 75-150mg oral 3x/dia.(72) 
Os efeitos secundários mais frequentemente descritos destes fármacos são sonolência, 
tonturas, fadiga e sedação.(72,130) A maioria dos doentes tolera a medicação e os efeitos adversos 
resolvem com a diminuição da dose administrada ou com a interrupção do tratamento.(130)   
Concluindo, a gabapentina e pregabalina podem ser recomendadas no tratamento do 
prurido associado à doença renal crónica e no prurido neuropático.(3)  
No caso de um efeito terapêutico insuficiente, estes anticonvulsivantes podem ser 
administrados  em combinação com antidepressivos como, por exemplo, antidepressivos 
tricíclicos ou inibidores da recaptação da serotonina.(3) 
 
8.3.5 Antidepressivos 
Os fatores psicoemocionais são fatores importantes capazes de desencadear prurido, 
podendo, muitas vezes, ser um trigger. Além disso, 10% dos doentes que sofrem de prurido 
crónico têm, concomitantemente, um transtorno depressivo associado.(131)  Para além do seu 
efeito antidepressivo, muitos deles atuam na redução do prurido devido à sua ação serotoninérgica 
e/ou antihistaminérgica.(3)   
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Paroxetina e Sertralina 
A paroxetina e a sertralina são inibidores seletivos da recaptação da serotonina. A 
paroxetina (20mg/dia) apresentou eficácia antipruriginosa no prurido associado a policitemia 
vera, prurido paraneoplásico e prurido psicossomático.(132–134) Um estudo controlado e 
randomizado confirmou os efeitos antipruriginosos da paroxetina no prurido de origem não-
dermatológica.(133) A sertralina provou ser eficaz no prurido colestático associado a doença 
hepática crónica.(135) Estes fármacos interagem com os inibidores da monoaminoxidase (MAO) 
e com o álcool, sendo este último fortemente desencorajado. Em doentes idosos, o risco de 
arritmia é elevado, devendo ser usados com precaução neste grupo etário.(3) 
 
 Mirtazapina 
A mirtazapina (15mg/noite) é um antidepressivo tricíclico com efeitos noradrenérgico, 
antihistaminérgico (H1) e serotoninérgico.(96) Foi demonstrada a sua eficácia no prurido 
idiopático, colestático, urémico e oncológico.(136) É um fármaco relativamente seguro e pode 
ser especialmente útil no tratamento do prurido noturno.(137) O aumento de peso, 
hepatotoxicidade e sedação são efeitos secundários possíveis da mirtazapina.(72)  
 
8.3.6 Talidomida 
A talidomida, um agente imunomodulador não específico, tem sido usado no tratamento 
do prurigo nodular refratário.(138,139) Os mecanismos de ação subjacentes à talidomida 
permanecem em estudo, no entanto, tanto a inibição do TNF-α como um efeito depressor neuronal 
central e periférico têm sido sugeridos como mecanismos antipruriginosos mais prováveis da 
talidomida.(140) Foi também descrita a eficácia deste fármaco no tratamento do prurido em 
doentes HIV positivo e no prurido associado à doença renal crónica.(138,141) O seu uso tem sido 
severamente restringido pelos seus efeitos adversos que incluem teratogenicidade e neuropatia 





A ciclosporina e azatriopina, agentes imunosupressores potentes, são fármacos 
frequentemente usados no tratamento da dermatite atópica moderada/severa(143–145), muito 
provavelmente pelo seu efeito anti-inflamatório.(4) Num estudo duplamente-cego, randomizado 
e controlado por placebo, a ciclosporina oral mostrou diminuir o prurido e a severidade do prurido 
na dermatite atópica.(146) Siepmann et al reportaram que o efeito antipruriginoso da ciclosporina 
estende-se, também, ao prurigo nodular. Quando administrada na dose 3-5mg/kg/dia, durante 24-
36 semanas, a ciclosporina promoveu uma melhoria significativa nas lesões cutâneas associadas 
a esta doença.(147) O uso deste fármaco tem sido amplamente limitado pelos seus efeitos 
adversos: hipertensão, elevação sérica da creatinina e ureia e imunosupressão.(4,147) Em casos 
graves de dermatite atópica refratária à terapêutica de primeira linha, a ciclosporina constitui uma 
opção viável.(4) 
Em alternativa à ciclosporina, a azatriopina em monoterapia, num estudo duplamente cego, 
controlado por placebo, resultou numa melhoria significativa na atividade da doença e na 
qualidade de vida de doentes com dermatite atópica.(148) Mais recentemente, uma revisão 
retrospetiva revelou a eficácia antipruriginosa da azatriopina no prurido intratável de origem 
indeterminada.(149) A azatriopina deve ser prescrita com precaução pelo seu efeito dose-
dependente de mielotoxicidade.(4) 
Assim, recomenda-se que a ciclosporina e a azatriopina sejam prescritas como terapêuticas 
de curta duração em doentes com dermatite atópica refratária à terapêutica convencional e com 
monitorização apropriada.(4) 
 
8.3.8 Antagonista da Substância P 
O aprepitant, um antiemético oral, é um antagonista dos recetores da neuroquinina-1 que 
inibe a ação da substância P, um conhecido agente indutor do prurido.(150) Este mostrou reduzir 
o prurido em doenças como o síndrome de Sezary/linfoma cutâneo de células T e o prurigo 
nodular.(151,152) Foi descrito também algum papel do aprepitant no tratamento do prurido 
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associado a tumores sólidos e no prurido induzido por fármacos.(153–156) É administrado na 
dose de 80 mg/dia durante 3 a 13 dias, até alcançar o efeito terapêutico.(151)  
Os principais efeitos adversos são cefaleias, soluços, sensação de tonturas e 
sonolência.(151)  
 
8.4 Fototerapia UV 
Os parâmetros utilizados para o tratamento do prurido com fototerapia UV estão bem 
estabelecidos e são definidos como: UVB (290-320nm) e UVA (320-400nm). Estes 
comprimentos de onda podem ainda ser subdividos em UVB de banda larga (290-320nm com 
pico nos 313nm), UVB de banda estreita (311nm), UVA de banda larga (320-400nm com pico 
aos 355nm) e UVA1 (340-400nm com pico aos 365nm).(3) A fototerapia UV suprime a produção 
de mediadores pró-inflamatórias e induz a produção de fatores imunosupressores.(3) A luz UVB 
e UVA atuam em locais distintos da pele: A luz UVB atua mais superficialmente, nos 
queratinócitos e células de Langerhans; a luz UVA1 atua mais profundamente, atingindo a derme, 
modulando a ação dos linfócitos T, mastócitos e células dendríticas, induzindo a sua 
apoptose.(157)  
O efeito imunomodulador da fototerapia torna-a especialmente útil no tratamento do 
prurido crónico relacionado com doenças inflamatórias cutâneas, como a dermatite atópica e 
psoríase.(55) Para além disso, a fototerapia pode também induzir a redução das fibras nervosas 
da epiderme, resultando numa inibição do prurido, como foi reportado em doentes com prurido 
crónico devido a doença renal crónica, prurigo nodular, prurido aquagénico, linfoma cutâneo de 
células T, linfoma de Hodgkin, policitemia vera, associado à infeção por HIV e no prurido da 
gravidez.(3,55,157)  
A fototerapia UV pode ser usada em combinação com terapêutica tópica e/ou sistémica, 




8.5 Terapêutica Psicossomática 
Interromper o ciclo vicioso de coçar contribui de forma importante para o sucesso da 
terapêutica do prurido (96). A terapia comportamental que impede o doente de coçar deve ser 
considerada, especialmente em doenças como o prurigo nodular, no qual este ciclo vicioso está 
frequentemente presente e os doentes têm um maior risco de desenvolver mecanismos 
automáticos e inconscientes de coçar.(3) Programas educacionais estruturados que incluem 
técnicas de relaxamento, gestão de stress e estratégias para lidar com as recaídas foram 
introduzidos, com sucesso, como tratamento coadjuvante da dermatite atópica.(3) Em doentes 
com depressão associada, a psicoterapia aliada à medicação psicotrópica pode ser muito útil.(3) 
Assim, técnicas de relaxamento e programas educacionais individualizados destinados a 
doentes com prurido crónico devem ser sempre considerados como tratamento coadjuvante à 
terapêutica farmacológica. 
 
8.6 Terapêuticas Futuras 
8.6.1 Antagonistas IL-31 
Como já anteriormente referido, a IL-31, uma citocina envolvida na resposta imune 
mediada por células Th2, tem sido implicada na patogénese do prurido, tornando-se, portanto, um 
importante alvo de terapêutica biológica.(8) Na dermatite atópica, os níveis séricos de Il-31 estão 
elevados e correlacionam-se com a severidade do prurido.(158) Apesar do seu mecasnismo de 
ação não ser completamente conhecido(8), agentes biológicos antagonistas da Il-31 têm sido 
explorados como potenciais agentes antipruriginosos. O CIM331, um anticorpo anti-recetor da 
IL-31, administrado por via subcutânea, mostrou ter uma alta eficácia antipruriginosa em estudos 
recentes, controlados e randomizados, de fase II.(159) Estes demonstraram que o CIM331 
melhorou o prurido, diminuiu os distúrbios do sono a ele associados e contribuiu para a redução 




8.6.2 Antagonistas Il-4/13 
O dupilumab, um anticorpo anti Il-4/13, administrado por via subcutânea 1 vez por semana, 
reduziu significativamente o prurido em doentes com dermatite atópica refratária à terapêutica 
convencional, sendo um dos primeiros agentes biológicos aprovados para o tratamento desta 
doença.(160,161) 
 
8.6.3 Antagonistas Il-23 
O antagonismo da Il-23 constitui um mecanismo terapêutico possível e promissor do 
prurido. Estudos de fase II publicados recentemente mostraram que o guselkumab constitui uma 
opção altamente eficaz e segura no tratamento da psoríase e, consequentemente, do prurido.(162)  
 
8.6.4 Inibidores da Janus Cinase (JAK) 
Num estudo randomizado, duplamente cego, controlado e com duração de 4 semanas, 
Bissonnete R. et al demonstraram que o tofacitinib em pomada foi eficaz no tratamento de doentes 
com dermatite atópica, proporcionando um alívio significativo na atividade da doença e no 
prurido a ela associado.(163) O tofacitinib oral mostrou reduzir o prurido associado à psoríase, 
evidenciando resultados um dia após o ínicio do tratamento.(164) 
 
8.6.5 Anticorpo Anti-Fator de Crescimento Nervoso (FCN) 
Na dermatite atópica e na psoríase, níveis aumentados de fator de crescimento nervoso na 
epiderme estão associados a prurido intenso.(165) Anticorpos anti-FCN, na dose de 300 µg, 
inibiram o desenvolvimento de lesões cutâneas num modelo animal com dermatite atópica.(166) 
O agente tópico CT327 que atua como antagonista do FCN inibindo o seu recetor, provou ter 
eficácia antipruriginosa na psoríase.(167) 
 
8.6.6 Antagonistas do recetor de histamina 4 
Como referido anteriormente, sabe-se que o recetor da histamina 4 é um alvo relevante no 
que diz respeito à transmissão do prurido. Quer os mastócitos quer as células Th2 expressam este 
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recetor, regulando a libertação da interleucina 31, resultando num papel central em doenças como 
a dermatite atópica.(168) Num estudo duplamente cego, randomizado e controlado por placebo, 
o antagonista JNJ-39758979 foi testado, mas devido a graves efeitos secundários, foi 
suspenso.(169) 
 
8.6.7 Anticorpo Anti - Il-22 
Foi demonstrado que a Il-22, uma citocina que contribui para a disfunção da barreira 
epidérmica, está sobreexpressa nas fases aguda e crónica da dermatite atópica.(170) O papel do 
anticorpo anti Il-22 (ILV094), administrado por via endovenosa, ainda não foi completamente 
determinado, no entanto, o primeiro ensaio clínico que avalia a sua eficácia está agora em 
processamento.(171) 
 
8.6.8 Anticorpo Anti- Linfopoietina do Estroma Tímico 
Recentemente, uma citocina envolvida na patogénese da dermatite atópica, a linfopoietina 
do estroma tímico (TLSP), foi implicada como tendo um papel importante na indução do prurido. 
Os seus níveis séricos e cutâneos encontram-se muito aumentados nos doentes com dermatite 
atópica.(172,173) Assim, agentes que têm como alvo esta citocina podem ser úteis no tratamento 
antipruriginoso destes doentes. O AMG157, um anticorpo monoclonal que se liga e neutraliza a 
ação da TSLP, administrado por via subcutânea ou endovenosa, completou recentemente um 
ensaio de fase I, no entanto, os seus resultados ainda não foram publicados.(174) 
 
8.6.9 Outros 
A toxina botulínica tipo A também mostrou reduzir o prurido.(175) Esta inibe a libertação 
de neuropeptideos pruriginosos como a substância P, o peptideo relacionado com o gene de 
calcitonina e o glutamato, o que pode explicar a sua capacidade de reduzir o prurido neuropático 
localizado.(8) O tratamento da notalgia parestética com o uso de toxina botulínica tipo A 
intradérmica foi referido com sucesso.(176) Além disso, a toxina botulínica possui efeitos 
antihistaminérgicos, como foi evidenciado num estudo duplamente cego, controlado, no qual esta 
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toxina reduziu a intensidade do prurido induzido por histamina.(177) Apesar destes resultados 
promissores, são necessários mais estudos para verificar adequadamente a eficácia deste agente 
no tratamento do prurido crónico. 
A prostaglandina D2 tem um papel importante na inibição do prurido em modelos animais 
com dermatite atópica.(178) O TS-022, um agonista do recetor de prostanglandina DP1, mostrou 
suprimir o prurido e promover uma melhoria da inflamação da pele nesses modelos animais.(179) 
O TS-022 encontra-se ainda em ensaios clínicos de fase II para o tratamento do prurido na 
dermatite atópica.(4) 
Além disso, agentes biológicos que têm como alvo a Il-17 e os inibidores da fosfodiesterase 
4 mostraram ter eficácia antipruriginosa em doentes com psoríase. (180,181) O crisaborole, um 
inibidor da fosfodiesterase 4 de aplicação tópica, revelou efeitos benéficos no prurido associado 
à dermatite atópica em crianças e adultos, sendo um fármaco promissor no tratamento do 
prurido.(182)  
Os inibidores dos recetores da neuroquinina 1 são agentes particularmente úteis no 
tratamento do prurido.(150) Um ensaio clínico de fase II está, atualmente, a testar o tradipitant 
em doentes com dermatite atópica.(183) No ensaio clínico com doentes com prurido crónico, o 






O prurido crónico é um sintoma comum e incapacitante para o qual não existe uma única 
causa, tendo, na maioria das vezes, um carácter multifatorial. Dada a grande variabilidade de 
células e mediadores envolvidos na patogenia do prurido, fem diferentes condições a ele 
associadas, não existe nenhum tratamento universalmente eficaz para todas as formas de prurido 
crónico. A educação do doente e a eliminação de fatores desencadeantes é um componente 
fundamental da terapêutica do prurido crónico. Ensinar métodos adequados para interromper o 
ciclo vicioso de prurido-coçar, bem como o controlo e gestão de stress, são técnicas igualmente 
importantes.  
Atualmente, a terapêutica do prurido crónico constitui um importante desafio para o clínico 
e requer uma abordagem individualizada e multidisciplinar. Terapêuticas eficazes para as várias 
formas de prurido crónico continuam a ser insuficientes. Apesar de estar descrito na literatura 
ínumeros fármacos capazes de tratar com sucesso este sintoma, permanecem, ainda, muitos 
desafios por enfrentar: os fármacos usados oferecem, frequentemente, um alívio incompleto do 
prurido o que condiciona a alteração constante de esquemas terapêuticos (aumento da dose, 
mudança de fármaco) até que um regime eficaz seja alcançado; estes fármacos associam-se a 
muitos efeitos adversos condicionando uma má adesão à terapêutica por parte dos doentes e, por 
fim, a eficácia antipruriginosa de muitos dos fármacos descritos não foi testada em estudos de 
larga escala ou estudos randomizados e controlados, e por isso, a comparação entre estudos torna-
se difícil por haver falta de metodologias standardizadas.  
No entanto, dado os avanços recentes no estudo da fisiopatologia do prurido, o arsenal de 
terapêuticas antipruriginosas disponíveis está a sofrer uma rápida expansão. Um mecanismo ideal 
passa por neutralizar não só os mediadores periféricos do prurido, como também a sua transmissão 
a nível cerebral e da medula espinhal. Por isso, uma combinação de terapêutica tópica e sistémica 
é, frequentemente, uma estratégia mais útil do que o uso de terapêuticas isoladas. Os agentes 
biológicos, especificamente destinados a cascatas imunológicas envolvidas na transmissão do 
prurido são, atualmente, a nova era da investigação no âmbito do tratamento antipruriginoso. 
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Considerando o número de doentes que sofrem de prurido crónico, a incapacidade que este 
sintoma acarreta e a terapêutica inadequada e insatisfatória que existe atualmente, torna-se 
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